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Abstracl
Hermosolujen synaptisen toiminnan seurauksena voi hermosolussa aktivoituageenejä. Geenien aktivoitumisen saavat ai-kaan hermovälittäjäaineet, solu-kalvon sähköisen aktiivisuuden muutokset ja mm. hermoston kasvutekijät.
"Geenien aktivoituminen näyttelee tärkeää osaa hermoston kehityksessã ¡a
sopeutumisessa
Geenit jaetaan väl-ittömiin varhaisiin geeneihin ja myöhäisi-in geeneihin.
VäIittömien varhaisten geenien transkriptio aktj-voituu nopeasti jo minuut-tien kuluttua stimulaatiosta. C-fos on eräs välitön varhainen geéni, joka
koodaa Fos-proteiinia. Fos-proteiini määrää myôhäisten geenien-ekspreésio-ta. Fos sijaitsee hermosolun tumassa ja se voidaan paikantaa hermokudokses-ta immunohistokemiallisesti
PC12-soluilla on tutkittu c-fos geenin aktivoitumista. Nikotij-ni indusoi
c-fos. geeniekspressiota sitoutumalla reseptoriinsa, jolloin reseptorikana-
va aukeaa ja ionit virtaavat passiivisesti solukalvon Iäpi.Tämä johtaa de-polarisaatioon ja jänniteherkkien kalsiumkanavien aktivoitumiseeñ. Nikotii-
nin aikaansaama geenieksp¡ession aktivoituminen vaatii aina solunulkoisen
kalsiumi-n sisäänvirtausta 
.
Toisiolähetit välittävät geeniekspressiota. Kalsium on tärkein toisiolähet-ti, ioka vä1ittää c-fos geeniekspre ssiota. Kalsium liittyy soluh-massakalmoduliiniin ja kalsium-kalmoduliinista riippuva proteiiñi-kinaasi akti-
voituu. Proteiinikinaasi-n aktivoituminen johtaa transkriptiotekijä CREB:nfosforyloitumiseen ja aktivoi-tumiseen positiivisena transkriptiotekijänä.
Nikotiini indusoi Fos-proteiinia tietyillä aivoalueill-a. Näitä ovat primaa-
riset näköalueet Colliculus superiorin pintapuolinen harmaa al-ue (SuG) ja
Nucleus medialis terminalis (MT), hypotalamuksen alueet Nucleus supraopii-
cus (S0) ia Nucleus paraventri-cul-a¡is hypothalami (PaV) ja Nucleus inter-peduncularis (IP). Stressi aiheuttaa Fos aktivaatiota aivojen stressialu-eilla S0:ssa, PaV:ssa ja sentraal-isessa amygdalassa (ACe).
Erikoi-styössäni tutkin nikotiinin aikaansaamaa Fos aktivaatiota immunohis-tokemialfisella menetelmä11-ã. Samalla tutkittiin vaikuttaako diatsepaami
nikoti-inin aikaansaamaan aktivaatioon, ja onko diatsepaamj-lla yksin vaiku-tusta Fos aktivaatioon. Tulokset osoittivat nikotiinin indusoivan Fos-pro-teiinia s0:ssa, MT:ssa, rP:ssa ja paV:ssa, sekä hiukan ACe:ssa. s0, paV ja
ACe ovat alueita, jotka aktivoituvat stressin aikana. Diatsepaami ej- kui-
tenkaan kyennyt estämään Fos aktivaatiota näi11ä alueilla, vaan voimistj-
sitä.
Fos immunohj-stokemia tarjoaa menetelmän solutasolla tutkia eri yhdisteiden
vaikutusmekanismeja ja vaikutuspaikkoja keskushermostossa. Sen âvul1a voj--
daan seurata hermoanatomisia yhteyksiä ja esim. kourj-stelun aikana aktivoi-tuvia hermoratoja.
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